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よ：破骨細胞前駆の Cell line である Raw264.7cell に NMDA 受容体 subunit である Grin1
と Grin2a, Grin2b が発現しており、MK-801 存在下で培養実験を行ったところ破骨細胞分
化マーカーである NF-κB の発現が有意に減少したとの報告がある。また、骨芽細胞上で
は NMDA 受容体 subunitGrin1, Grin2d が発現しており、MK-801 存在下で培養実験を行う
とマスター遺伝子である Runx2 の発現が有意に低下したという報告も存在する。今回提示
していないが、骨芽細胞での NMDA 受容体 subunit の発現に対して同様の結果を得た。し
かし、破骨細胞前駆細胞で Grin1, Grin2a, Grin2b の発現に対し有意な上昇は見られず、
Grin3b の発現が有意に上昇し。破骨細胞での NMDA 受容体の発現量は神経系に比べると非













Amantadine や Memantine など NMDA 受容体拮抗薬と骨関連細胞や骨代謝の関係について今
後も研究を重ねていく必要がある。 
 
両副査は、上記を含めた質問に対する回答が、いずれも満足のいくものであることを確認した。 
 
主査 上條委員の質問とそれらに対する回答 
１．神経伝達物質が破骨細胞分化を制御する機能について説明せよ：神経軸索末端から放出さ
れたノルアドレナリンは骨芽細胞の RANKL、IL6、IL-11、PGE2 の発現を上昇させ、破骨細
胞分化を促進するが、同時に OPG の発現も誘導するため、破骨細胞の過剰な分化を抑制し
ていると考えられる。 
  
 主査の上條委員は、両副査の質問に対する回答の妥当性を確認するとともに、本論文の主張
をさらに確認するために上記の質問をしたところ、明確かつ適切な回答が得られた。 
以上の審査結果から、本論文を博士（歯学）の学位授与に値するものと判断した。 
（主査が記載） 
